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Ââåäåíèå

Â ïîñëåäíåå âðåìÿ âñå áîëüøåå âíèìàíèå èññëåäîâà-
òåëåé ïðèâëåêàþò âîçìîæíîñòè êëåòî÷íîé òðàíñïëàíòàöèè
äëÿ êîððåêöèè ïàòîëîãèè ñêåëåòíûõ òêàíåé. Ïîêàçàíî, ÷òî
êëåòêè ñ îáëèãàòíîé èëè ôàêóëüòàòèâíîé îñòåîãåííîé äåòåð-
ìèíàöèåé (ìóëüòèïîòåíòíûå ìåçåíõèìàëüíûå ñòðîìàëüíûå
êëåòêè (ÌÌÑÊ), ñòðîìàëüíûå êëåòêè êîñòíîãî ìîçãà, îñòåî-
ãåííûå êëåòêè, îñòåîáëàñòû) ïðè èõ òðàíñïëàíòàöèè â îðãà-
íèçì ðåöèïèåíòà ó÷àñòâóþò â ïðîöåññàõ îñòåîãåíåçà. Òàêèå
ñâåäåíèÿ ïîëó÷åíû ïðè ñâîáîäíûõ ïåðåñàäêàõ óêàçàííûõ
êëåòîê â îáëàñòü ïåðåëîìîâ è äåôåêòîâ êîñòåé [1, 2]. Ïðè
ñèñòåìíîì ââåäåíèè ÿäðîñîäåðæàùèõ êëåòîê êîñòíîãî ìîç-
ãà, âêëþ÷àþùèõ ôðàêöèþ ñòðîìàëüíûõ êëåòîê, îíè òàêæå
äåìîíñòðèðóþò òðîïíîñòü ê êîñòíîé òêàíè ðåöèïèåíòà è ïðî-
äóêòèâíî ó÷àñòâóþò êàê â ðåïàðàòèâíîì (âîññòàíîâèòåëüíîì)
[3], òàê è â ôèçèîëîãè÷åñêîì [4, 5] êîñòåîáðàçîâàíèè. Íà
èñïîëüçîâàíèè äàííîãî ôåíîìåíà îñíîâàíû êëèíè÷åñêè
ïðèåìëåìûå ñïîñîáû êîððåêöèè ñèñòåìíûõ çàáîëåâàíèé
êîñòíîé òêàíè [6, 7].

Íåñìîòðÿ íà áîëüøîå êîëè÷åñòâî ïîëó÷åííûõ ýêñïåðè-
ìåíòàëüíûõ è êëèíè÷åñêèõ äàííûõ, ìåõàíèçìû äàííîãî ÿâ-
ëåíèÿ îñòàþòñÿ íåäîñòàòî÷íî èçó÷åííûìè.

Öåëü ðàáîòû: â ìîäåëüíîé ñèñòåìå in vitro çàðåãèñòðèðî-
âàòü ïðèçíàêè ìèãðàöèè èëè íàïðàâëåííîãî ðîñòà ñòðîìàëü-
íûõ êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà â îòâåò íà îñòåîãåííûé ñòèìóë.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû

Êóëüòóðó ñòðîìàëüíûõ êëåòîê êðîëèêà ïîëó÷àëè èç êîñò-
íîãî ìîçãà, çàêëþ÷åííîãî â ãðåáíÿõ ïîäâçäîøíûõ êîñòåé.
Êëåòêè âûñåèâàëè â îäíîðàçîâóþ ïëàñòèêîâóþ ïîñóäó (÷àø-
êè Ïåòðè) èç ðàñ÷åòà 5-7×105 êëåòîê íà 1 ñì2 ïëîùàäè äíà.
Ñðåäà èìåëà ñëåäóþùèé ñîñòàâ: DMEM (ISN, ÑØÀ) è F12

Íàïðàâëåííûé ðîñò è ìèãðàöèÿ ñòðîìàëüíûõ êëåòîê
êîñòíîãî ìîçãà â êóëüòóðå in vitro

(ISN, ÑØÀ) â ñîîòíîøåíèè ïî îáúåìó 3:1 ñ äîáàâëåíèåì 20%
ýìáðèîíàëüíîé êîðîâüåé ñûâîðîòêè (Áèîëîò, ÐÔ; ISN, ÑØÀ),
ãåíòàìèöèíà ñóëüôàòà (50 ìêã/ìë). Ñìåíó ñðåäû ïðîèç-
âîäèëè êàæäûå 3 ñóòîê. Ïî äîñòèæåíèè ìîíîñëîÿ, êóëüòóðó
ïàññèðîâàëè â îäíîðàçîâîé ïîñóäå, íà äíå êîòîðîé áûëè óëî-
æåíû êðóãëûå ïîêðîâíûå ñòåêëà äèàìåòðîì 1,0 ñì. Ïîñëå
òîãî, êàê ïîâåðõíîñòü ñòåêîë ïîëíîñòüþ ïîêðûâàëàñü
êëåòêàìè, èõ èçâëåêàëè è ìîíòèðîâàëè â íîâûõ ÷àøêàõ Ïåòðè
òî÷íî â öåíòðå. Êóëüòóðàëüíàÿ ñðåäà èìåëà ïðåæíèé ñî-
ñòàâ. Â çàâèñèìîñòè îò îïûòà êóëüòèâèðîâàíèå ïðîâîäèëè
â ïðèñóòñòâèè àóòîãåííûõ ïî îòíîøåíèþ ê êëåòêàì æèçíå-
ñïîñîáíûõ è äåâèòàëèçèðîâàííûõ êîñòíûõ ôðàãìåíòîâ.
Äåâèòàëèçàöèþ ïðîâîäèëè ïóòåì òðåõêðàòíîãî áûñòðîãî
çàìîðàæèâàíèÿ-îòòàèâàíèÿ. Êîíòðîëü äåâèòàëèçàöèè îñó-
ùåñòâëÿëè ïðè ïîìîùè ïîìåùåíèÿ êóñî÷êîâ â ïèòàòåëüíóþ
ñðåäó è ñ èñïîëüçîâàíèåì ñêàíèðóþùåé ýëåêòðîííîé ìèê-
ðîñêîïèè (ÑÝÌ). Íè â îäíîì ñëó÷àå íå áûëî îáíàðóæåíî
ðîñòà in vitro è öåëûõ æèçíåñïîñîáíûõ êëåòîê. Òàêæå ÑÝÌ
ïîäâåðãàëè æèçíåñïîñîáíûå êóñî÷êè êîñòåé ïîñëå êóëüòè-
âèðîâàíèÿ.

Â äàëüíåéøåì îïûòû ïîâòîðèëè ïîñëå íàíåñåíèÿ íà äíî
÷àøåê êîëëàãåíîâîãî ãåëÿ, ïîëó÷àåìîãî èç ñîåäèíèòåëüíîé
òêàíè ñóõîæèëèé ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ. Â êà÷åñòâå êîíò-
ðîëÿ èñïîëüçîâàëè èçîëèðîâàííóþ êóëüòóðó ñòðîìàëüíûõ
êëåòîê íà ïîêðîâíûõ ñòåêëàõ.

×åðåç 1 íåäåëþ êóëüòèâèðîâàíèÿ êóëüòóðó ôèêñèðîâà-
ëè 4% ðàñòâîðîì ïàðàôîðìàëüäåãèäà, îêðàøèâàëè ïî Ðî-
ìàíîâñêîìó-Ãèìçà (àçóð II�ýîçèíîì). Ñîñòîÿíèå êóëüòóðû
îöåíèâàëè âèçóàëüíî.

Ïîäãîòîâêó ïðåïàðàòîâ êîñòíûõ ôðàãìåíòîâ äëÿ ñêà-
íèðóþùåé ýëåêòðîííîé ìèêðîñêîïèè âûïîëíÿëè ïî òðà-
äèöèîííîé ìåòîäèêå [8]. Ôèêñèðîâàëè 2% ãëþòàðîâûì
àëüäåãèäîì. Ïîñëå îáåçâîæèâàíèÿ îáðàçöû ïîêðûâàëè
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Íà ìîäåëè in vitro ïîäòâåðæäåíà ñïîñîáíîñòü êóëüòóðû ñòðî-
ìàëüíûõ êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà êðîëèêà ðåàãèðîâàòü íàïðàâëåíè-
åì ìèãðàöèè è ðîñòà êîëîíèè â îòâåò íà õåìîòàêñè÷åñêèé ñòèìóë.
Â êà÷åñòâå èñòî÷íèêà õåìîòàêñè÷åñêîãî ñòèìóëà èñïîëüçîâàíû
àóòîãåííûå ïî îòíîøåíèþ ê êóëüòóðå êëåòîê ôðàãìåíòû æèçíåñïî-
ñîáíîé è äåâèòàëèçèðîâàííîé ïëàñòèí÷àòîé êîñòíîé òêàíè. Óñòà-
íîâëåíî, ÷òî â óñëîâèÿõ êëåòî÷íîé êóëüòóðû ñòðîìàëüíûå êëåòêè â
áîëüøåé ñòåïåíè îòâå÷àþò íà ñèãíàëû æèçíåñïîñîáíîé êîñòè, ÷òî,
âåðîÿòíî, îáóñëîâëåíî ïðîäóêöèåé áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ âåùåñòâ
êëåòêàìè êîñòíîãî ôðàãìåíòà. Íåâûðàæåííàÿ ðåàêöèÿ êóëüòóðû íà
ïðèñóòñòâèå äåâèòàëèçèðîâàííîé êîñòíîé òêàíè, âåðîÿòíî, îáóñëîâ-
ëåíà èçìåíåíèåì ñâîéñòâ êîñòíîé òêàíè ïîñëå ïîòåðè æèçíåñïîñîá-
íîñòè, â ÷àñòíîñòè, èçìåíåíèÿìè áåëêîâ âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà.

Îáñóæäåíî âîçìîæíîå âîçäåéñòâèå íà ìèãðàöèþ êëåòîê êóëü-
òóðû êëåòîê ðàçëè÷íûõ ôàêòîðîâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñòðîìàëüíûå êëåòêè, õåìîòàêñèñ, ìèãðàöèÿ
êëåòîê, êîñòíàÿ òêàíü.
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ìåäüþ â àïïàðàòå íèçêîòåìïåðàòóðíîãî íàïûëåíèÿ JFC-1100.
Èçó÷åíèå ïðîâîäèëè â ñêàíèðóþùåì ýëåêòðîííîì ìèêðîñêî-
ïå JEOL JSM � 35C ïðè óñêîðÿþùèì íàïðÿæåíèè 15 kV.

Ðåçóëüòàòû
Â êîíòðîëå êëåòêè, íàõîäèâøèåñÿ íà ïîêðîâíûõ ñòåêëàõ â

öåíòðå ÷àøåê Ïåòðè, çà ñðîê íàáëþäåíèÿ ðàâíîìåðíî ïðîëè-
ôåðèðîâàëè è ìèãðèðîâàëè íà äíî ÷àøêè ïî âñåìó ïåðèìåòðó
(ðèñ. 1). Ïðè÷åì, íà ÷àøêàõ, ó êîòîðûõ äíî áûëî îáðàáîòàíî
ðàñòâîðîì êîëëàãåíà, ýòîò ïðîöåññ áûë áîëåå âûðàæåí.
Èíîãäà íàáëþäàëèñü ñâîáîäíûå îòñåâû â âèäå äèñêðåòíûõ
åäèíè÷íûõ êîëîíèé.

Ïðè êóëüòèâèðîâàíèè ñòðîìàëüíûõ êëåòîê ñ ôðàãìåíòàìè
äåâèòàëèçèðîâàííîé êîñòè äîñòîâåðíûõ äàííûõ â ïîëüçó âëè-
ÿíèÿ íà ðîñò êîëîíèè êëåòîê íå ïîëó÷åíî. Õàðàêòåð ðîñòà êóëü-
òóðû áûë àíàëîãè÷åí êîíòðîëþ. Êóëüòóðà ðîñëà öåíòðîáåæíî
îò ïîêðîâíîãî ñòåêëà, ëèøü íåçíà÷èòåëüíî ðàñïðîñòðàíÿÿñü

ïî äíó êóëüòóðàëüíîãî ñîñóäà (ñì. ðèñ. 1À). Ýòîò ïðîöåññ áûë
íåñêîëüêî áîëåå âûðàæåí â ÷àøêàõ, ïîêðûòûõ êîëëàãåíî-
âûì ãåëåì.

Ïðè êîêóëüòèâèðîâàíèè ñ ôðàãìåíòàìè àóòîãåííûõ
æèçíåñïîñîáíûõ êóñî÷êîâ êîñòíîé òêàíè ïîëó÷åíû èíûå
äàííûå. Íà ÷àøêàõ, íå îáðàáîòàííûõ êîëëàãåíîì, íàáëþ-
äàëè ìèãðàöèþ êëåòîê ñ ïîêðîâíûõ ñòåêîë íà äíî, ïðåèìó-
ùåñòâåííî â ñòîðîíó ëîêàëèçàöèè êóñî÷êà êîñòè (ñì. ðèñ. 1Â).
Ïðè÷åì, â ðÿäå ñëó÷àåâ êëåòêè ôîðìèðîâàëè êîëîíèè, âûòÿ-
íóòûå â ñòîðîíó æèâîé êîñòè. Â ÷àøêàõ, ïîêðûòûõ êîëëàãåíîì,
êóëüòóðà õàðàêòåðèçîâàëàñü áîëåå âûðàæåííûì ðîñòîì,
áîëüøåé ïëîùàäüþ ýêñïàíñèè äíà, ïðè÷åì, íåñìîòðÿ íà òî,
÷òî èç-çà ìíîãî÷èñëåííûõ äèñêðåòíûõ êîëîíèé, ÿâëÿþùèõ-
ñÿ îòñåâàìè îñíîâíîé êîëîíèè è îòñåâàìè îò ñîõðàíèâøèõ
æèçíåñïîñîáíîñòü êëåòîê ýêñïëàíòèðîâàííîãî êóñî÷êà êîñ-
òè, ïðåèìóùåñòâåííîå íàïðàâëåíèå ðîñòà áûëî ñîõðàíåíî �
â ñòîðîíó æèâîé êîñòè.

Ðèñ. 1. Ðåçóëüòàòû ýêñïåðèìåíòà:
À � ñòîðîíà ðàñïîëîæåíèÿ äåâèòàëèçèðîâàííîãî àóòîãåííîãî êîñòíîãî ôðàãìåíòà;
Â � ñòîðîíà ðàñïîëîæåíèÿ æèçíåñïîñîáíîãî êîñòíîãî ôðàãìåíòà.
Îêðàñêà: ïî Ðîìàíîâñêîìó-Ãèìçà
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Ïðè êóëüòèâèðîâàíèè â îäíîé ÷àøêå è äåâèòàëèçèðî-
âàííîãî, è æèâîãî ôðàãìåíòà êîñòè êëåòêè ìèãðèðîâàëè
ïðåèìóùåñòâåííî â ñòîðîíó æèçíåñïîñîáíîãî êóñî÷êà (ñì.
ðèñ. 1Â, À).

Îáñóæäåíèå
Ïîëó÷åííûå â ïðîñòîì ìîäåëüíîì ýêñïåðèìåíòå äàí-

íûå äàþò íàãëÿäíîå ïðåäñòàâëåíèå î òîì, êàêèì îáðàçîì
ïðîöåññû ìèãðàöèè ìîãóò îñóùåñòâëÿòüñÿ in vivo. Â îðãàíèç-
ìå ïîäîáíûå ñèòóàöèè ìîãóò âîçíèêàòü â ñëó÷àÿõ ôèçèî-
ëîãè÷åñêîé ðåãåíåðàöèè êîñòíîé òêàíè, êîãäà êëåòêè êàì-
áèàëüíîãî ðåçåðâà åñòåñòâåííûì îáðàçîì ðàñõîäóþòñÿ íà
ðåìîäåëèðîâàíèå êîñòè è ïîääåðæàíèå åå ìîðôîôóíêöèî-
íàëüíîãî ãîìåîñòàçà. Ïðè ðåïàðàòèâíîé ðåãåíåðàöèè äëÿ
ïðîöåññîâ îñòåîãåíåçà ðåêðóòèðóþòñÿ êîñòíîìîçãîâûå îñ-
òåîãåííûå êëåòêè-ïðåäøåñòâåííèêè, âõîäÿùèå ñîñòàâíîé
÷àñòüþ â ñòðîìó êîñòíîãî ìîçãà. Ïîêàçàíî, ÷òî ïîìèìî ìå-
ñòíîé ìèãðàöèè ïîä âîçäåéñòâèåì ïàðàêðèííûõ ôàêòîðîâ
õåìîàòòðàêöèè, óêàçàííûå êëåòêè ñïîñîáíû ìèãðèðîâàòü
ïîñðåäñòâîì ñèñòåìíîãî êðîâîòîêà [9]. Èñêóññòâåííî òàêàÿ
ñèòóàöèÿ âîñïðîèçâîäèòñÿ ïðè òðàíñôóçèÿõ. Ìîëåêóëÿð-
íûå ìåõàíèçìû õîóìèíãà äàííûõ êëåòîê òðåáóþò îñîáîãî
îáñóæäåíèÿ.

Â ñîõðàíèâøèõ ñâîþ æèçíåñïîñîáíîñòü êëåòêàõ ôðàãìåí-
òîâ êîñòíîé òêàíè � îñòåîáëàñòàõ, êëåòêàõ ïåðèâàñêóëÿðíîãî
ìèêðîîêðóæåíèÿ, çàêëþ÷åííûõ â ãàâåðñîâûõ êàíàëàõ - èäóò
àêòèâíûå öèòîôèçèîëîãè÷åñêèå ïðîöåññû. Ðàíåå íàìè áûëî
ïîêàçàíî, ÷òî ýòè êëåòêè ñïîñîáíû ïðîëèôåðèðîâàòü íà ïî-
âåðõíîñòè ýêñïëàíòèðîâàííîãî êîñòíîãî ôðàãìåíòà, ìèã-
ðèðîâàòü íà ïîäëîæêó (ðèñ. 2); ñèíòåçèðîâàòü ùåëî÷íóþ
ôîñôàòàçó, ñâèäåòåëüñòâóþùóþ â äàííîì ñëó÷àå îá îñòåî-
ãåííîé äèôôåðåíöèðîâêå êëåòîê [10]. Ñëåäóåò ïðåäïîëîæèòü,
÷òî ïîìèìî ñèíòåçà ùåëî÷íîé ôîñôàòàçû, êëåòêè â äàííûõ
óñëîâèÿõ âûðàáàòûâàþò è ðÿä äðóãèõ áèîëîãè÷åñêè àêòèâ-
íûõ ìîëåêóë.

Áîëüøîå âíèìàíèå èññëåäîâàòåëåé â ïîñëåäíåå âðåìÿ
ïðèêîâàíî ê Stromal-derived factor-1 (SDF-1). Îêàçàëîñü,
ñëóæàùèé àòòðàêòàíòîì äëÿ êëåòîê ðàçëè÷íûõ òèïîâ, îí ñïî-
ñîáåí âîçäåéñòâîâàòü è íà ñòðîìàëüíûå êëåòêè â êà÷åñòâå
àóòî- èëè ïàðàêðèííîãî ðåãóëÿòîðà. Âîçìîæíî äàííûé

ôàêòîð ÿâëÿåòñÿ ñòàäèåñïåöèôè÷íûì, ïðè íàðàñòàíèè îñ-
òåîãåííîé äèôôåðåíöèðîâêè êëåòîê èõ ñïîñîáíîñòü ïðîäó-
öèðîâàòü SDF-1 ñíèæàåòñÿ [11], âìåñòå ñ òåì ïîêàçàíî, ÷òî
äèôôåðåíöèðîâàííûå îñòåîáëàñòû òàêæå ïðîäóöèðóþò
SDF-1 [12]. Â ýêñïåðèìåíòàõ in vitro ñ îñòåîáëàñòàìè ÷åëî-
âåêà, ñòðîìàëüíûìè êëåòêàìè êîñòíîãî ìîçãà ÷åëîâåêà,
ìûøè è êðûñû óñòàíîâëåíî, ÷òî ðÿä öèòîêèíîâ èíäóöèðóþò
âûðàáîòêó SDF-1, ê íèì îòíîñÿòñÿ IL-1β, PDGF-BB, VEGF,
TNF-α è ïàðàòèðåîèäíûé ãîðìîí; TGF-β1 � óìåíüøàåò åãî
âûðàáîòêó [13], ÷òî ïîäòâåðæäåíî èäåíòèôèêàöèåé ðàñòâî-
ðåííîãî SDF-1 â êóëüòóðàëüíîé ñðåäå.

Âçàèìîäåéñòâèå SDF-1 ñ åãî ðåöåïòîðîì - CXCR4 ïðè-
âîäèò ê ïåðåñòðîéêàì öèòîñêåëåòà êëåòîê, áëàãîäàðÿ êî-
òîðûì ñòàíîâèòñÿ âîçìîæíîé èõ ìèãðàöèÿ ïîä äåéñòâèåì
õåìîòàêñèñà â ëîêóñû ðåìîäåëèðîâàíèÿ êîñòè [13, 14].
Èìåííî ýòîìó âçàèìîäåéñòâèþ ñåãîäíÿ ïðèäàþò âåäóùåå
çíà÷åíèå â õåìîàòòðàêöèè ñòðîìàëüíûõ êëåòîê.

Îäíèì èç êëþ÷åâûõ ôàêòîðîâ ðåãóëÿöèè ìåõàíîöèòîâ
ÿâëÿþòñÿ êîñòíûå ìîðôîãåíåòè÷åñêèå áåëêè (bone
morphogenetic protein, BMP). Îíè âûçûâàþò äèôôåðåíöè-
ðîâêó ÌÌÑÊ â êëåòêè îñòåîãåííîé ëèíèè. Ñîõðàíåííûé ïðè
îñîáûõ óñëîâèÿõ êîñòíûé ìàòðèêñ ñîäåðæèò ôàêòîðû ðîñ-
òà, â ÷àñòíîñòè, BMP, êîòîðûé ÿâëÿåòñÿ õåìîàòòðàêòàíòîì
äëÿ îñòåîãåííûõ êëåòîê-ïðåäøåñòâåííèêîâ, ÷òî ïîêàçàíî â
óñëîâèÿõ in vitro ïóòåì ìèêðîêèíîñúåìêè â îòâåò íà âíåñå-
íèå â êóëüòóðàëüíóþ ñèñòåìó ðåêîìáèíàíòíîãî BMP-7 [15].
Àíàëîãè÷íûé ýôôåêò âûçûâàþò BMP-2, BMP-4 â êîíöåí-
òðàöèè 10 íã/ìë [16, 17], ïðè ýòîì îòìå÷åíî, ÷òî rhTGF-β1
è rhbFGF íå îáëàäàþò òàêèì ñâîéñòâîì. Ýòè äàííûå îñòà-
þòñÿ âåñüìà ïðîòèâîðå÷èâûìè, òàê, Makhijani N.S. ñ ñîàâò.
(2005) ïîêàçàëè äîçîçàâèñìûé ïîëîæèòåëüíûé õåìîòàêñèñ
îñòåîãåííûõ êëåòîê â îòâåò íà âíåñåíèå â êóëüòóðàëüíóþ
ñðåäó òðåõ èçîôîðì òðàíñôîðìèðóþùåãî ôàêòîðà ðîñòà:
íà TGF-β1 èëè -β3 � â ÷èñòîì âèäå, à â îòâåò íà TGF-β2 �
òîëüêî â ïðèñóòñòâèè ðåòèíîåâîé êèñëîòû [18].

Ôàêòîð ðîñòà ôèáðîáëàñòîâ áûë èñïîëüçîâàí äëÿ áèî-
ëîãè÷åñêè àêòèâíîé ìîäèôèêàöèè ñêàôôîëäà, ïîçâîëÿþ-
ùåé ïðèâëåêàòü ÌÌÑÊ è îïòèìèçèðîâàòü èõ àäãåçèþ [19];
àíàëîãè÷íîå ïðèìåíåíèå íàõîäèò è êîñòíûé ñèàëîïðîòåèí
[20].

Ðèñ. 2. Ìèãðàöèÿ ñòðîìàëüíûõ
êëåòîê ñ ôðàãìåíòà êîñòè íà äíî
êóëüòóðàëüíîãî ñîñóäà (À).
Ñêàíèðóþùàÿ ýëåêòðîííàÿ
ìèêðîñêîïèÿ. Óâ.: × 600
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Åùå îäíèì ôàêòîðîì, ñòèìóëèðóþùèì ìèãðàöèþ ñòðî-
ìàëüíûõ êëåòîê ÿâëÿåòñÿ òðîìáîöèòàðíûé ôàêòîð ðîñòà
(platelet derived growth factor, PDGF) [21-23]. Äàííûé ìå-
õàíèçì, ïî ìíåíèþ èññëåäîâàòåëåé, ìîæåò áûòü ðåàëèçîâàí
ïðè ðåêðóòèðîâàíèè êîñòíîìîçãîâûõ ïðåäøåñòâåííèêîâ
îñòåîáëàñòîâ äëÿ ðåìîäåëèðîâàíèÿ êîñòíîé òêàíè. Àíàëî-
ãè÷íûé ýôôåêò ïîêàçàí äëÿ ñîñóäèñòîãî ýíäîòåëèàëüíîãî
ôàêòîðà ðîñòà (vascular endothelial growth factor, VEGF), ÷üÿ
ýêñïðåññèÿ âåñüìà âûðàæåíà ïðè ïðîòåêàíèè ýíõîíäðàëüíî-
ãî îñòåîãèñòîãåíåçà. Ñ íàëè÷èåì ýòîãî ôàêòîðà ñâÿçûâàþò
ïðèâëå÷åíèå è äèôôåðåíöèðîâêó ïðåäøåñòâåííèêîâ îñòå-
îáëàñòîâ èç ñòðîìû êîñòíîãî ìîçãà [24].

Â õîäå íàøèõ ýêñïåðèìåíòîâ óñòàíîâëåíî, ÷òî êóëüòóðà
ñòðîìàëüíûõ êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà êðîëèêà îáëàäàåò ñâîé-
ñòâîì ðåàãèðîâàòü îñîáåííîñòÿìè ðîñòà è ìèãðàöèè íà
ïðèñóòñòâèå â êóëüòóðàëüíîé ñèñòåìå æèçíåñïîñîáíîé, íî
ïîâðåæäåííîé êîñòíîé òêàíè. Â ñëó÷àå êîêóëüòèâèðîâàíèÿ
ñ äåâèòàëèçèðîâàííîé êîñòíîé òêàíüþ, â êîòîðîé ïîìèìî
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óñòðàíåíèÿ æèçíåñïîñîáíûõ êëåòîê-ïðîäóöåíòîâ áèîëî-
ãè÷åñêè àêòèâíûõ âåùåñòâ, íèçêîòåìïåðàòóðíàÿ îáðàáîò-
êà ìîãëà ïîâëèÿòü è íà ôóíêöèîíàëüíóþ àêòèâíîñòü áåë-
êîâ âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà, êóëüòóðà ñòðîìàëüíûõ êëåòîê
íå äåìîíñòðèðîâàëà èçìåíåíèå õàðàêòåðà ñâîåãî ðîñòà.

Â ïðèñóòñòâèè æèçíåñïîñîáíîé êîñòíîé òêàíè êëåòêè
êóëüòóðû àêòèâíî ìèãðèðîâàëè â ñòîðîíó åå ðàñïîëîæåíèÿ.
Â ñëó÷àå, åñëè äíî ÷àøêè áûëî ïîêðûòî êîëëàãåíîì, êëåòêè
ïðåèìóùåñòâåííî íå ìèãðèðîâàëè íà åãî ïîâåðõíîñòü, à
àêòèâíî ïðîëèôåðèðîâàëè, è êîëîíèÿ, ðàñïðîñòðàíÿÿñü
öåíòðîñòðåìèòåëüíî, çàíèìàëà âñå áîëüøóþ ïëîùàäü äíà
êóëüòóðàëüíîãî ñîñóäà. Êîëëàãåí, ÿâëÿÿñü îñíîâíûì áåëêîì
âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà ñîåäèíèòåëüíûõ òêàíåé, ïðåäñòàâ-
ëÿåò ñîáîé åñòåñòâåííûé ñóáñòðàò äëÿ àäãåçèè è ïðîëèôå-
ðàöèè ñòðîìàëüíûõ êëåòîê, ÷òî èñïîëüçóåòñÿ äëÿ îáðàáîòêè
ïîâåðõíîñòåé ãèäðîôîáíûõ íîñèòåëåé äëÿ êëåòîê (ñêàôôîë-
äîâ) [25, 26].


